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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探讨急性缺血性脑卒中（ＡＩＳ）患者血清补体 Ｃ１ｑ ／肿瘤坏死因子相关蛋白 ６（ＣＴＲＰ６）、Ｋｒüｐｐｅｌ
样因子 １０（ＫＬＦ１０）水平变化及其与神经功能缺损程度的关系。 方法　 选取 ２０２０ 年 １ 月—２０２４ 年 ７ 月绵竹市人民医

院神经内科收治的 ＡＩＳ 患者 １３６ 例为 ＡＩＳ 组，根据神经功能缺损程度［美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分］
分为轻度亚组 ４７ 例，中度亚组 ４８ 例，重度亚组 ４１ 例；另选取同期医院健康体检志愿者 ６８ 例为健康对照组。 采用酶

联免疫吸附法检测血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平；Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析 ＡＩＳ 患者血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平与 ＮＩＨＳＳ 评分的

相关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺损的影响因素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析血清

ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平对 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺损的诊断效能。 结果 　 ＡＩＳ 组血清 ＣＴＲＰ６ 水平低于健康对照组，
ＫＬＦ１０ 水平高于健康对照组（ ｔ ／ Ｐ＝ １４．１３４ ／ ＜０．００１、１４．０３７ ／ ＜０．００１）；年龄、脑梗死体积、血清 ＫＬＦ１０ 水平轻度亚组＜中
度亚组＜重度亚组，血清 ＣＴＲＰ６ 水平轻度亚组 ＞中度亚组 ＞重度亚组 （Ｆ ／ Ｐ ＝ ３１． ９９５ ／ ＜ ０． ００１、３３７． ２８５ ／ ＜ ０． ００１、
８４．７７２ ／ ＜０．００１、７５．１１７ ／ ＜０．００１）； Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析显示，ＡＩＳ 患者 ＮＩＨＳＳ 评分与血清 ＣＴＲＰ６ 水平呈负相关

（ ｒ ／ Ｐ＝ －０．７５９ ／ ＜０．００１），与血清 ＫＬＦ１０ 水平呈正相关（ ｒ ／ Ｐ＝ ０．７４７ ／ ＜０．００１）；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示，脑梗死体积

大、血清 ＫＬＦ１０ 水平高为 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺损的独立危险因素［ＯＲ（９５％ＣＩ） ＝ ２．１７８（１．２９１ ～ ３．６７４）、１．１２２
（１．０２２～１．２３２）］，血清 ＣＴＲＰ６ 水平高为独立保护因素［ＯＲ（９５％ＣＩ）＝ ０．８５７（０．７４７～０．９８２）］；血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平

及二者联合诊断 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺损的 ＡＵＣ 分别 ０．８３５、０．８２１、０．９１５，二者联合优于单独诊断（Ｚ ／ Ｐ ＝ ２．８６８ ／
０．００４、３．０５４ ／ ０．００２）。结论　 ＡＩＳ 患者血清 ＣＴＲＰ６ 水平降低、ＫＬＦ１０ 水平升高与神经功能缺损程度加重有关，血清

ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平联合对 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺损具有较高的诊断效能。
【关键词】 　 急性缺血性脑卒中；补体 Ｃ１ｑ ／肿瘤坏死因子相关蛋白 ６；Ｋｒüｐｐｅｌ 样因子 １０；神经功能缺损程度；诊断
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the changes of serum complement C1q / tumor necrosis factor related protein 6
(CTRP6) and Krüppel⁃like factor 10 (KLF10) levels in patients with acute ischemic stroke (AIS) and their relationship with
the degree of neurological deficits. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 A total of 136 AIS patients admitted to the Department of Neurology in Mi⁃
anzhu People' s Hospital from January 2020 to July 2024 were selected as AIS group. According to the degree of neurological
deficit ［National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) score］ , they were divided into mild subgroup ( n = 47), moderate

� subgroup ( n =48) and severe subgroup ( n =41). Another 68 healthy volunteers were selected as healthy control group. Serum
� levels of CTRP6 and KLF10 were detected by enzyme⁃linked immunosorbent assay. Spearman correlation analysis was used to

analyze the correlation between serum CTRP6, KLF10 levels and NIHSS scores in AIS patients. Multivariate Logistic regres⁃
sion analysis was used to analyze the influencing factors of severe neurological deficits in AIS patients. The receiver operating
characteristic (ROC) curve was used to analyze the diagnostic efficiency of serum CTRP6 and KLF10 levels for severe neuro⁃
logical deficits in AIS patients. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The serum CTRP6 level in the AIS group was lower than that in the healthy control
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group, and the KLF10 level was higher than that in the healthy control group ( t/P =14.134/<0.001,14.0374/<0.001); age, cere⁃
� bral infarction volume, serum KLF10 level mild subgroup < moderate subgroup < severe subgroup, serum CTRP6 level mild

subgroup > moderate subgroup > severe subgroup ( F/P = 31.995/<0.001,568.359/<0.001,84.772/<0.001,75.117/<0.001);
� Pearson correlation analysis showed that the NIHSS score of AIS patients was negatively correlated with serum CTRP6 level

( rs /P = － 0. 759/< 0. 001) and positively correlated with serum KLF10 level ( rs /P = 0. 747/< 0.001); multivariate Logistic
� regression analysis showed that large cerebral infarction volume and high serum KLF10 level were independent risk factors for

severe neurological deficits in AIS patients［OR(95% CI) =2.178(1.291－3.674),1.122(1.022－1.232)］ , and high serum CTRP6
� level was an independent protective factor［OR(95% CI) =0.857(0.747－0.982)］ ; the AUC of serum CTRP6, KLF10 levels and
� the combination of the two in the diagnosis of severe neurological deficits in AIS patients were 0.835,0.821 and 0.915, respec⁃

tively. The combination of the two was better than the single diagnosis ( Z/P =2.868/0.004,3.054/0.002).Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 The de⁃
� crease of serum CTRP6 level and the increase of KLF10 level in AIS patients are related to the aggravation of neurological

deficits. The combination of serum CTRP6 and KLF10 levels has a high diagnostic efficiency for severe neurological deficits
in AIS patients.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Acute ischemic stroke; Complement C1q/tumor necrosis factor⁃related protein 6; Krüppel⁃like factor 10;
Neurological impairment degree; Diagnosis

　 　 急性缺血性脑卒中（ａｃｕｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ，ＡＩＳ）是
常见的脑血管疾病［１⁃２］。 虽然近年来随着静脉溶栓和

血管内治疗技术进步，ＡＩＳ 患者预后有了极大改善，但
仍有部分患者因严重神经功能缺损而危及生命安

全［３⁃４］。 补 体 Ｃ１ｑ ／肿 瘤 坏 死 因 子 相 关 蛋 白 ６
（ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ Ｃ１ｑ ／ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ
６，ＣＴＲＰ６）是一种分泌型蛋白，具有抗炎、抗氧化和抗

凋亡等保护作用［５］。 Ｌｉ 等［６］实验报道，ＣＴＲＰ６ 在脑缺

血 ／再灌注损伤细胞模型中低表达，能通过上述作用改

善脑缺血 ／再灌注损伤。 Ｋｒüｐｐｅｌ 样因子 １０（Ｋｒüｐｐｅｌ⁃
ｌｉｋｅ ｆａｃｔｏｒ １０，ＫＬＦ１０）是一种转录因子，能促进炎性反

应、氧化应激和细胞凋亡［７］。 Ｘｉａｏ 等［８］ 实验报道，
ＫＬＦ１０ 在脑缺血 ／再灌注损伤细胞模型中高表达，能通

过上述作用加剧脑缺血 ／再灌注损伤。 研究表明，炎性

反应、氧化应激和细胞凋亡参与 ＡＩＳ 的发生发展［９］。
目前关于 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 对 ＡＩＳ 患者临床意义的报道

鲜见，基于此，本研究通过检测 ＡＩＳ 患者血清 ＣＴＲＰ６、
ＫＬＦ１０ 水平变化，探讨血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平与神

经功能缺损程度的关系，报道如下。
１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 选取 ２０２０ 年 １ 月—２０２４ 年 ７ 月绵竹

市人民医院神经内科收治的 ＡＩＳ 患者 １３６ 例为 ＡＩＳ
组，男 ７４ 例，女 ６２ 例；年龄 ３７～８５（６１．１６±９．０１）岁；脑
梗死体积 ０．５７～３４．７２（１４．１５±５．５６）ｃｍ３；美国国立卫生

研究院卒中量表 （ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅｓ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ Ｓｔｒｏｋｅ
Ｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）评分［１０］ １ ～ ３１（１２．９３±５．１９）分。 另选取

同期医院健康体检志愿者 ６８ 例为健康对照组，男 ３８
例，女 ３０ 例；年龄 ２４ ～ ８０（６０．３３±８．３６）岁。 ２ 组性别、
年龄比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。

本研究已经获得医院伦理委员会批准（Ｍ２０２０Ｌ０００２），
受试者或家属知情同意并签署知情同意书。
１．２　 病例选择标准 　 （１）纳入标准：①ＡＩＳ 符合指南

诊断标准［１１］；②首次卒中患者；③年龄＞１８ 岁；④有完

整的临床资料。 （２）排除标准：①合并急慢性感染；②
出血性脑卒中或有出血倾向；③恶性肿瘤患者；④创伤

性脑损伤、颅脑感染史；⑤血液系统疾病患者；⑥伴有

癫痫、帕金森病、脑动脉瘤等其他神经系统疾病；⑦自

身免疫性疾病或近 １ 个月内使用免疫制剂患者。
１．３　 观测指标与方法

１．３．１　 临床资料收集：包括性别、年龄、基础疾病、饮
酒史、吸烟史、脑梗死体积、收缩压、舒张压、ＴＯＡＳＴ 分

型、实验室指标［血红蛋白（Ｈｂ）、白细胞计数（ＷＢＣ）、
血小板计数（ＰＬＴ）、血肌酐（ＳＣｒ）、血尿酸（ＵＡ）、总胆

固醇 （ ＴＣ）、三酰甘油 （ ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇

（ＨＤＬ⁃Ｃ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ⁃Ｃ）］等。
１．３．２　 血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平检测：于 ＡＩＳ 患者入

院时 ／健康志愿者体检时采集外周静脉血 ４ ｍｌ，离心留

取血清，使用人 ＣＴＲＰ６ 酶联免疫吸附法试剂（上海羽

哚生物科技有限公司，货号：ＹＥＦ２４１４６）和人 ＫＬＦ１０
酶联免疫吸附法试剂（武汉琼格生物科技有限公司，
货号：ＥＨ１００８）检测血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平。
１．３．３　 神经功能缺损程度评估及分组：采用 ＮＩＨＳＳ 评

分评估患者神经功能缺损程度［１０］，≤４ 分为轻度，５ ～
２０ 分为中度，≥２１ 分为重度。 根据得分将 ＡＩＳ 患者分

为轻度亚组 ４７ 例，中度亚组 ４８ 例，重度亚组 ４１ 例。
１．４　 统计学方法　 选用 ＳＰＳＳ ２８．０ 软件分析数据。 计

数资料以频数或构成比（％）表示，组间比较采用 χ２ 检

验；正态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ 表示，２ 组间比较采用
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独立样本 ｔ 检验，多组间比较采用 Ｆ 检验；Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩

相关分析 ＡＩＳ 患者血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平与 ＮＩＨＳＳ
评分的相关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＡＩＳ 患者神经

功能重度缺损的影响因素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲
线分析血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平对 ＡＩＳ 患者神经功能

重度缺损的诊断效能。 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２．１　 ２ 组血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平比较 　 ＡＩＳ 组血清

ＣＴＲＰ６ 水平低于健康对照组，ＫＬＦ１０ 水平高于健康对

照组（Ｐ＜０．０１），见表 １。
２．２　 不同神经功能缺损程度 ＡＩＳ 患者临床 ／病理特征

比较　 ３ 亚组患者性别、基础疾病、收缩压、舒张压、饮
酒史、吸烟史、ＴＯＡＳＴ 分型、Ｈｂ、ＷＢＣ、ＰＬＴ、ＳＣｒ、ＵＡ、
ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬ⁃Ｃ、ＬＤＬ⁃Ｃ 比较差异均无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；年龄、脑梗死体积、血清 ＫＬＦ１０ 水平比较，轻度

亚组＜中度亚组＜重度亚组，血清 ＣＴＲＰ６ 水平比较，轻
度亚组＞中度亚组＞重度亚组（Ｐ＜０．０１），见表 ２。

表 １　 健康对照组与 ＡＩＳ 组血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平比较 　
（�ｘ±ｓ，ｎｇ ／ Ｌ）

Ｔａｂ．１ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＣＴＲＰ６ ａｎｄ ＫＬＦ１０ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＡＩＳ ｇｒｏｕｐ

　 组　 别 例数 ＣＴＲＰ６ ＫＬＦ１０
健康对照组 ６８ １３４．１８±２４．１１ １８０．４６±３１．５８
ＡＩＳ 组 １３６ ８６．４３±１９．７４ ２４２．４４±２８．７６
ｔ 值 １４．１３４ １４．０３７
Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１

２．３　 ＡＩＳ 患者血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平与 ＮＩＨＳＳ 评分

的相关性 　 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析显示， ＡＩＳ 患者

ＮＩＨＳＳ 评 分 与 血 清 ＣＴＲＰ６ 水 平 呈 负 相 关

（ ｒ ／ Ｐ＝ －０．７５９ ／ ＜０．００１），与血清 ＫＬＦ１０ 水平呈正相关

（ ｒ ／ Ｐ＝ ０．７４７ ／ ＜０．００１）。
２．４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＡＩＳ 患者神经功能重度

缺损的影响因素　 以 ＡＩＳ 患者神经功能缺损程度为因

变量（重度＝ １，轻度 ／中度＝ ０），以年龄、脑梗死体积、

表 ２　 不同神经功能缺损程度 ＡＩＳ 患者临床 ／病理特征比较

Ｔａｂ．２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ／ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ＡＩＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｅｇｒｅｅｓ ｏｆ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｆｉｃｉｔｓ
　 　 项　 目 轻度亚组（ｎ＝ ４７） 中度亚组（ｎ＝ ４８） 重度亚组（ｎ＝ ４１） χ２ ／ Ｆ 值 Ｐ 值

性别［例（％）］ 男 ２８（５９．５７） ２３（４７．９２） ２３（５６．１０） １．３６８ ０．５０５
女 １９（４０．４３） ２５（５２．０８） １８（４３．９０）

年龄（�ｘ±ｓ，岁） ５５．８９±８．７４ ６２．４６±７．５０ ６５．６８±８．０１ ３１．９９５　 ＜０．００１　
基础疾病［例（％）］ 心房颤动 ６（１２．７７） １４（２９．１７） １２（２９．２７） ４．６２４ ０．０９９

冠心病 ２（４．２６） ５（１０．４２） ５（１２．２０） １．９５０ ０．３７７
糖尿病 １５（３１．９１） ２０（４１．６７） １８（４３．９０） １．５５０ ０．４６１
高脂血症 １５（３１．９１） ２１（４３．７５） ２１（５１．２２） ３．４５５ ０．１７８
高血压 ３０（６３．８３） ３６（７５．００） ３３（８０．４９） ３．２５０ ０．１９７

收缩压（�ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ） １４５．５３±１２．４１ １４９．３５±１４．１３ １４７．９５±１０．１１ ０．８２９ ０．３６４
舒张压（�ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ） ９４．０９±１０．５２ ９４．３５±１２．３３ ９０．５９±１２．４２ １．９３８ ０．１６６
脑梗死体积（�ｘ±ｓ，ｃｍ３） １．９７±０．７５ １４．４０±５．２８ ２７．８１±６．２２ ３３７．２８５ ＜０．００１
饮酒史［例（％）］ １８（３８．３０） １７（３５．４２） １８（４３．９０） ０．６８３ ０．７１１
吸烟史［例（％）］ ２３（４８．９４） １８（３７．５０） １８（４３．９０） １．２７１ ０．５３０
ＴＯＡＳＴ 分型［例（％）］ 不明原因型 ３（６．３８） ３（６．２５） ４（９．７６） １４．７３０ ０．０６５

其他原因型 ２（４．２６） ７（１４．５８） ６（１４．６３）
心源性栓塞 ８（１７．０２） １４（２９．１７） １１（２６．８３）
大动脉闭塞型 ２１（４４．６８） ２２（４５．８３） １５（３６．５９）
小动脉闭塞型 １３（２７．６６） ２（４．１７） ５（１２．２０）

Ｈｂ（�ｘ±ｓ，ｇ ／ Ｌ） １４８．３４±１６．１０ １４４．３２±２１．６３ １４２．２３±２３．６８ １．９２８ ０．１６７
ＷＢＣ（�ｘ±ｓ，×１０９ ／ Ｌ） ８．５６±３．１０ ８．５９±２．９３ ８．６０±３．０６ ０．００２ ０．９９８
ＰＬＴ（�ｘ±ｓ，×１０９ ／ Ｌ） ２４３．５０±５３．４０ ２２２．４５±４６．８２ ２３１．９７±４１．８１ １．２７２ ０．２６１
ＳＣｒ（�ｘ±ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ） ７０．９０±２４．００ ７５．９４±２７．８０ ７７．６１±２７．２１ ０．７９１ ０．４５６
ＵＡ（�ｘ±ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ） ３３１．２３±６９．０８ ３３４．２５±５９．５９ ３４３．７２±５１．１３ ０．９２６ ０．３３８
ＴＣ（�ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ４．８２±１．６９ ５．１２±１．７３ ４．９８±１．７４ ０．３６２ ０．６９７
ＴＧ（�ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １．６０±０．５９ １．７５±０．６８ １．７９±０．６６ １．０９４ ０．３３８
ＨＤＬ⁃Ｃ（�ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １．２１±０．４７ １．２０±０．５１ １．２０±０．４２ ０．００７ ０．９９３
ＬＤＬ⁃Ｃ（�ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ２．７９±１．０９ ３．０１±１．１３ ２．９９±１．０７ ０．５７０ ０．５６７
ＣＴＲＰ６（�ｘ±ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） １００．４８±１６．４８ ８６．８０±１２．３９ ６９．９１±１７．６１ ８４．７７２ ＜０．００１
ＫＬＦ１０（�ｘ±ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） ２２２．４８±２４．６２ ２４２．３８±２０．６８ ２６５．３９±２４．１８ ７５．１１７ ＜０．００１
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ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 为自变量（均原值录入）进行多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 结果显示：脑梗死体积大、血清

ＫＬＦ１０ 水平高为 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺损的独立危

险因素，血清 ＣＴＲＰ６ 水平高为独立保护因素 （ Ｐ ＜
０．０５），见表 ３。

表 ３　 影响 ＡＩＳ 患者神经功能缺损程度的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归

分析

Ｔａｂ．３　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆａｃｔｏｒｓ ａｆｆｅｃｔｉｎｇ
ｔｈｅ ｄｅｇｒｅｅ ｏｆ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｆｉｃｉｔｓ ｉｎ ＡＩＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ

自变量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
年龄大 －０．００２ ０．０７０ ０．００１ ０．９７４ ０．９９８ ０．８７０～１．１４４
脑梗死体积大 ０．７７８ ０．２６７ ８．５０９ ０．００４ ２．１７８ １．２９１～３．６７４
ＣＴＲＰ６ 高 －０．１５５ ０．０７０ ４．９０１ ０．０２７ ０．８５７ ０．７４７～０．９８２
ＫＬＦ１０ 高 ０．１１５ ０．０４８ ５．８０２ ０．０１６ １．１２２ １．０２２～１．２３２

２．５　 血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平对 ＡＩＳ 患者神经功能重

度缺损的诊断效能　 绘制血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平单

独与联合诊断 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺损的 ＲＯＣ 曲

线，并 计 算 曲 线 下 面 积 （ ＡＵＣ）， 结 果 显 示： 血 清

ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平及二者联合诊断 ＡＩＳ 患者神经功

能重度缺损的 ＡＵＣ 分别 ０．８３５、０．８２１、０．９１５，二者联合

优于单独诊断（Ｚ ／ Ｐ＝ ２．８６８ ／ ０．００４、３．０５４ ／ ０．００２），见表

４、图 １。

表 ４　 血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平对 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺损

的诊断效能

Ｔａｂ．４　 Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＣＴＲＰ６ ａｎｄ ＫＬＦ１０ ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ
ｓｅｖｅｒｅ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｆｉｃｉｔｓ ｉｎ ＡＩＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ

指　 标 最佳截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度
约登
指数

ＣＴＲＰ６ ７３．５２ ｎｇ ／ Ｌ ０．８３５ ０．７６２～０．８９３ ０．６５９ ０．８５３ ０．５１１
ＫＬＦ１０ ２５８．７０ ｎｇ ／ Ｌ ０．８２１ ０．７４６～０．８８２ ０．７８１ ０．７５８ ０．５３９
二者联合 ０．９１５ ０．８５５～０．９５６ ０．８０５ ０．８９５ ０．７００

３　 讨　 论

　 　 ＡＩＳ 是颅内动脉狭窄或闭塞导致的一种急性脑血

管疾病，可导致运动、语言、感知等多个方面的神经功

能障碍，准确评估神经功能缺损程度有助于快速确定

患者是否适合接受溶栓、机械取栓等治疗，并帮助临床

快速调整治疗计划和预测预后，是决定 ＡＩＳ 患者病情

进展和预后的重要因素［１２］。 当前临床主要通过

ＮＩＨＳＳ 评分评估 ＡＩＳ 患者神经功能缺损程度，但该评

分依赖于评估者的经验和判断，评分条目较多，且多用

于严重神经功能缺损的评估，不利于早期和连续评

估［１３］。 因此探索更加简便、经济、快速、可重复的血清

图 １　 血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平诊断 ＡＩＳ 患者神经功能重度缺

损的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ．１　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＣＴＲＰ６ ａｎｄ ＫＬＦ１０ ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ ｄｉａｇｎｏ⁃
ｓｉｎｇ ｓｅｖｅｒｅ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｆｉｃｉｔｓ ｉｎ ＡＩＳ ｐａｔｉｅｎｔｓ

标志物，对指导临床决策和改善患者预后具有重要

意义。
　 　 动脉狭窄或闭塞引起脑缺血、缺氧后，能激活神经

胶质细胞，释放大量促炎细胞因子和活性氧，诱发炎性

级联反应和氧化应激，共同诱导神经细胞凋亡，从而加

剧神经功能缺损［１４］。 ＣＴＲＰ６ 是由脂肪组织、骨骼肌、
大脑、心脏等多种组织表达的一种分泌型蛋白，能与受

体相互作用，抑制炎性信号通路、上调抗氧化酶活性和

降低凋亡相关基因，发挥抗炎、抗氧化和抗凋亡作

用［１５］。 如七氟烷诱导的小鼠中枢神经系统损伤模型

中，注射 ＣＴＲＰ６ 过表达腺病毒载体，能通过促进磷酸

化蛋白激酶 Ｂ 表达来减少活性氧和凋亡蛋白产生，从
而改善神经系统氧化应激和细胞凋亡［１６］。 ＣＴＲＰ６ 在

人脑微血管内皮 ＨＣＭＥＣ ／ Ｄ３ 细胞损伤模型中低表达，
上调 ＣＴＲＰ６ 能通过激活 ＡＭＰ 依赖蛋白激酶 ／核转录

因子红系 ２ 相关因子 ２ ／血红素加氧酶 １ 信号通路，抑
制炎性反应、氧化应激、细胞凋亡，从而改善脑微血管

内皮细胞损伤［１７］。 而 ＣＴＲＰ６ 敲除会加剧糖尿病小鼠

脑缺血 ／再灌注后神经元氧化应激、炎性反应和细胞凋

亡［１８］。 本研究结果显示，ＡＩＳ 患者血清 ＣＴＲＰ６ 水平降

低，且血清 ＣＴＲＰ６ 水平升高与 ＡＩＳ 患者神经功能缺损

程度加重风险降低有关。 其作用机制可能为，ＣＴＲＰ６
能通过抑制 Ｒｈｏ 家族蛋白 Ａ ／ Ｒｈｏ 相关卷曲螺旋蛋白

激酶 ／磷酸酯酶与张力蛋白同源物信号通路活化，增强

磷脂酰肌醇⁃３⁃激酶 ／蛋白激酶 Ｂ 信号通路和核转录因

子红系 ２ 相关因子 ２ ／血红素加氧酶 １ 信号通路的活

性，减少促炎细胞因子、活性氧和促凋亡基因表达，增
强抗炎细胞因子、抗氧化酶和抗凋亡基因表达，抑制神
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经系统氧化应激、炎性反应和细胞凋亡，从而改善 ＡＩＳ
患者神经功能缺损程度［６，１７⁃１９］。
　 　 ＫＬＦ１０ 是免疫细胞、内皮细胞、神经元等多种细胞

表达的一种锌指转录因子，由氧化应激、炎性反应等信

号激活转化生长因子⁃β（ ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ⁃β，
ＴＧＦ⁃β）后，通过小母亲抗肢瘫同系物（ ｓｍａｌｌ ｍｏｔｈｅｒｓ
ａｇａｉｎｓｔ ｄｅｃａｐｅｎｔａｐｌｅｇｉｃ，Ｓｍａｄ）转导信号而刺激表达，
因此又称 ＴＧＦ⁃β 诱导早期基因 １，能通过放大 ＴＧＦ⁃β
信号或激活炎性信号通路、抑制抗氧化酶活性和上调

促凋亡基因，来促进炎性反应、氧化应激、细胞凋

亡［２０］。 下调 ＫＬＦ１０ 能通过抑制 ＴＧＦ⁃β１ ／ Ｓｍａｄ 信号通

路改善下肢缺血再灌注后细胞凋亡［２１］。 大脑中动脉

闭塞大鼠中，下调 ＫＬＦ１０ 能减少炎性因子表达和细胞

凋亡，从而缩小大鼠脑梗死面积［８］。 脑缺血 ／再灌注

损伤细胞中，ＫＬＦ１０ 敲除可以通过抑制氧化应激、细胞

凋亡来改善脑微血管内皮细胞损伤［２２］。 既往实验还

表明，ＴＧＦ⁃β 信号通路在 ＡＩＳ 过程中被激活，抑制

ＴＧＦ⁃β 信号相关蛋白表达能改善大脑中动脉闭塞小鼠

氧化应激、炎性反应和神经行为功能［２３］。 本研究结果

显示，ＡＩＳ 患者血清 ＫＬＦ１０ 水平升高，且血清 ＫＬＦ１０
水平升高与 ＡＩＳ 患者神经功能缺损程度加重有关。 其

作用机制可能为，ＫＬＦ１０ 能通过激活 Ｎ⁃ｍｙｃ ／磷酸酯酶

与张力蛋白同源物信号通路和抑制核转录因子红系 ２
相关因子 ２ ／血红素加氧酶 １ 信号通路，增强炎性因

子、活性氧和凋亡基因表达，促进神经系统氧化应激、
炎性反应和细胞凋亡，导致 ＡＩＳ 患者神经功能缺损程

度加重［８，２２］。 同时 ＫＬＦ１０ 作为 ＴＧＦ⁃β 信号的下游因

子，可能通过放大 ＴＧＦ⁃β 信号通路介导的氧化应激和

炎性反应，进一步加剧 ＡＩＳ 患者神经系统损伤，从而加

重神经功能缺损程度，但这还需进一步实验证实。
　 　 本研究还发现，脑梗死体积大与 ＡＩＳ 患者神经功

能缺损程度加重有关，考虑与脑梗死体积增大反映更

多神经组织受损有关［２４］。 本研究 ＲＯＣ 曲线显示，血
清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平联合评估 ＡＩＳ 患者神经功能重

度缺损的 ＡＵＣ 为 ０．９１５，大于血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平

单独评估的 ０．８３５、０．８２１。 说明血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水

平可能成为 ＡＩＳ 患者神经功能缺损程度的评估指标，
且联合检测血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平可能更好地解释

ＡＩＳ 患者神经功能病理变化，从而提升神经功能缺损

程度的评估效能。
４　 结　 论

　 　 综上所述，血清 ＣＴＲＰ６ 水平降低和 ＫＬＦ１０ 水平

升高与 ＡＩＳ 患者神经功能缺损程度加重相关，二者联

合对神经功能缺损程度的评估效能较高。 但本研究为

单中心研究，样本量较少，可能影响结果的代表性；其
次本研究仅分析了血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平对 ＡＩＳ 患

者神经功能缺损程度的影响，未分析对预后的价值；此
外本研究并未对 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 的具体作用机制进行

进一步研究。 因此，未来研究应纳入更多样本，进一步

验证血清 ＣＴＲＰ６、ＫＬＦ１０ 水平对 ＡＩＳ 患者神经功能缺

损程度及预后的评估价值，并深入探索二者在 ＡＩＳ 过

程中的作用机制。
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ｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ＣＴＲＰ６［ Ｊ］ ． Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ Ｍｅｄ，２０２４，２７（３）：９４． ＤＯＩ：１０．
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ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｉｎｊｕｒｙ ａｎｄ ｂａｒｒｉｅｒ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｔｈｒｏｕｇｈ Ｎｒｆ２ ／ ＨＯ⁃１
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２０２２， ３０（１３）：８４３２９２． ＤＯＩ：１０．３３８９ ／ ｆｐｈｙｓ．２０２２．８４３２９２．
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［１５］ 　 郝凤标， 翁艳豪． 二丁酰环磷腺苷钙联合厄贝沙坦治疗心力衰

竭合并心律失常的效果［Ｊ］ ． 临床医学工程， ２０２３， ３０（９）：１２０７⁃
１２０８． ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４⁃４６５９．２０２３．０９．１２０７．

［１６］ 　 邓福， 沈铭贤， 颜运明， 等． 胱抑素 Ｃ、醛固酮水平与老年心律

失常心力衰竭的相关性分析［Ｊ］ ． 中外医疗， ２０２４， ４３（２６）：４９⁃
５２． ＤＯＩ：１０．１６６６２ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．１６７４⁃０７４２．２０２４．２６．０４９．

［１７］ 　 郑荷洁， 胡小翠． 二丁酰环磷腺苷钙可增强美托洛尔对老年心

力衰竭合并心律失常患者的治疗效果［Ｊ］ ． 四川大学学报：医学

版， ２０２４， ５５（３）：６９９⁃７０７． ＤＯＩ：１０．１２１８２ ／ ２０２４０５６０２０９．
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